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• Abstract : 

DE441 1557 A Prodn. of microemulsions contg. oil components, emulsifiers and water comprises using a 12-24C dialkyl ether (I) as an oil component 
in an amt 30 wt.% of the oil phase. 

Also claimed is a w/o microemulsion comprising (by wt): 20-60% (I); 0-40% of a 12-26C fatty acid ester (I la) or hydrocarbon oil (lib); 20-35 /o 
ethylene oxide adduct (III) with an HLB of 6-10; 1 -20% nonionic ethylene oxide adduct (IVa) with an HLB > 1 1 or a water-soluble ionic surfactant 
(IVb); 1-10% 2-6C diol or polyol (V); and 1-20% water. 

Also claimed is an o/w microemulsion comprising (by wt): 3-30% (I), 0-20% (Ila) or (lib), 10-20% (III), 1-10% (IVa) or (IVb), and 1-10% (V), 
provided that (Ila) or (lib) makes up not more than 70% of the total wt. of (I) and (Ila) or (lib). 

Also claimed is an emulsifiable concentrate for preparing microemulsions by the above process, comprising (by wt.): 25-35% (I), 25-35% (Ila), 30-40% 
(III) and 1-10% (IVa). 

USE - Microemulsions are used to formulate cosmetic and pharmaceutical prods. 

ADVANTAGE - Microemulsions contg. (I) are easy to prepare and have 'a relatively broad existence range'. (Dwg.0/0) 
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© Verfahren zur Herstellung von Mikroemulslonen 

© Ein Verfahren zur Herstellung von Mikroemulsionen be- 
steht darin, dafi man ais Olkomponente einen Dialkylether 
mit 12-24 C-Atomen In einer Menge von wenigstens 30 
Gew.-<M> der 0 (phase verwendet. Mikroemulsionen vom Typ 
Wasser-in-Ol enthalten bevorzugt 20-60 Gew.-<*b des Dialky- 
lethers, 0-40 Gew.-% einer zweiten Olkomponente, bevor- 
zugt eines Fettsaureesters mit 12-26 C-Atomen oder eines 
Kohlenwasserstoffols, 20-35 Gew.-<H> eines Jipophilen nicht- 
ionischen Emulgators mit einem HLB-Wert von 6-10, 1-20 
Gew.-<% eines hydrophiien nichtionischen oder eines was- 
serlosllchen lonischen Tensids, 1-10 Gew.-% eines Diols 
oder Polyols mit 2-6 C-Atomen und 1-20 Gew.-<*b Wasser. 
Entsprechende Mikroemulsionen des Typs Ol-in-Wasser 
enthaiten 3-30 Gew.-<W> des Dialkylethers, 0-20 Gew.-<%> einer 
zweiten Olkomponente, 10-20 Gew.-% eines lipophilen 
nichtionischen Emulgators mit einem HLB-Wert von 6-10, 
■ 1-10 Gew.-Qb eines hydrophiien nichtionischen oder eines 

Cwasserldsllchen ionischen Tensids und 1-10 Gew.-% eines 
Diols oder Polyols. Die erfindungsgemaSen Mikroemulsio- 
nen eignen sich ais Trager fur kosmetische und pharmazeu- 
tische Zubereitungen. 



3 

UJ 

o 



Die folgenden Angaben eind den vom Anmelder eingereichten Unterlagen entnommen 

BUNDESDRUCKEREI 08.95 508 040/402 



7/31 



4 



DE 44 11 557 Al 

Beschretbung 

Die Erfindung betrifft Mikroemulsionen und ein Verfahren zu ihrer Herstellung, bei welchem als Olkompo- 
nente Dialkylether mit insgesamt 1 2 —24 C- Atomen zum Einsatz kommen. 

5 Mikroemulsionen sind optisch isotrope, thermodynamisch stabile Systeme, die eine wasserunldsliche Olkom- 
ponente, Emulgatoren und Wasser enthalten. Das klare bzw. transparente Aussehen der Mikroemulsionen ist 
eine Folge der geringen Teilchengr6Be der dispergierten EmulsionstrSpfchen, die im wesentlichen unter 1 00 nm, 
im Mittel immer unter 50 nm, liegt. Die Tr8pfchengr6Be von Makroemulsionen liegt im wesentlichen Qber 
100 nm, wobei im Bereich zwischen 100 und 300 nm besonders feinteilige, in der Durchsicht braunrot und im 

10 Auflicht blaulich schimmernde Makroemulsionen auftreten. 

Mikroemulsionen sind in der Literatur haufig beschrieben, ihre gezielte Herstellung ist aber mit groBen 
Schwierigkeiten verbunden, da die Existenzbereiche der Mikroemulsion in dem aus Olkomponente, Wasser und 
Emulgatoren gebildeten Dreiphasen-Diagramm meist sehr klein sind und die Lage dieser Existenzbereiche in 
hohem MaBe von strukturellen Merkmalen aller Komponenten und aller weiteren Inhaltsstoffe solcher Systeme 

15 stark beeinfluBt wird. 

Mikroemulsionen haben wegen ihrer gegenQber Makroemulsionen hdheren Stabilitat, feineren Verteilung 
der inneren Phase, der meist hOheren Effektivitat und der besseren transdermalen Penetration der darin 
eingearbeiteten Wirkstoffe eine erhebliche Bedeutung bei der Formulierung kosmetischer und pharmazeuti- 
scher Zubereitungen. 

20 Es besteht daher ein Bedilrfnis an zuverlassigen Verfahren zur Erzeugung von Mikroemulsionen. 

Es wurde nun beobachtet, daB bei Verwendung von Dialkylethern als Olkomponenten sehr leicht Mikroemul- 
sionen gebildet werden, und daB die mit Dialkylethern erhaltlichen Mikroemulsionen relativ groBe Existenzbe- 
reiche aufweisen. 

Gegenstand der Erfindung ist ein Verfahren zur Herstellung von Mikroemulsionen mit einem Gehalt an 
25 Olkomponenten, Emulgatoren und Wasser, dadurch gekennzeichnet, daB man als Olkomponente einen Dialky- 
lether mit insgesamt 12—24 C-Atomen in einer Menge von wenigstens 30Gew.-% der gesamten Olphase 
verwendet 

Die Methoden zur Herstellung von Mikroemulsionen sind im Prinzip bekannt: Man stellt Mischungen aus 
Wasser, Olkomponente und Emulgatoren her und bestimmt die optisch isotropen, thermodynamisch stabilen 

30 Existenzbereiche in dem aus diesen Komponenten gebildeten Dreiphasendiagramm. Bei Verwendung von 
Dialkylethern mit 12—24 C-Atomen als Olkomponente findet man dabei besonders breite Existenzbereiche fQr 
Mikroemulsionen. Dies gilt in besonders bevorzugter Weise fttr aliphatische Dialkylether mit jeweils 6—10 
C-Atomen pro Alkylgruppe. 

Neben den Dialkylethern kann die Olphase der Mikroemulsion noch weitere Olkomponenten enthalten. Als 

35 solche eignen sich Kohlenwasserstoffe, z. B. Paraffinole, Isoparaffine, Ester, z. B. naturliche Triglyceriddle, Fett- 
saureester, SilikonSle und andere bekannte kosmetische und pharmazeutische Olkomponentea Bevorzugt 
geeignete weitere Olkomponenten sind Fettsaureester mit insgesamt 12—26 C-Atomen oder Kohlenwasser- 
stoffe in einer Menge von hdchstens 70 Gew.-% der gesamten Olphase. Als Olphase soli in diesem Zusammen- 
hang die Summe der Olkomponenten verstanden werden. 

40 Geeignete Fettsaureester mit 12—26 C-Atomen sind z. B. Methyllaurat, Isopropylmyristat, Isopropylpalmitat, 
n-Hexyllaurat und Isooctylstearat Besonders bevorzugt eignet sich als Olkomponente eine Kombination aus 
Dialkylether und Fettsaureester im Gewichtsverhaltnis 1 : 2 bis 2 : 1, z. B. eine Mischung aus gleichen Teilen 
Di-n-octylether und Isopropylmyristat. 
Als Emulgatoren eignen sich alle filr die Emulgierung von kosmetischen oder pharmazeutischen Olen geeig- 

45 neten, physiologisch und dermatologisch vertraglichen und in der Olphase ICslichen Emulgatoren. Es ist far die 
Erzeugung von Mikroemulsionen allerdings erforderlich, die Emulgatoren in hdherer Menge einzusetzen als 
dies fOr die Herstellung von Makroemulsionen notwendig ist. Bevorzugt wird der Emulgator in einer Menge von 
ca. 0,2—2 Gewichtsteilen pro Gewichtsteil der Olphase (Summe der Olkomponenten) eingesetzt 

Bevorzugt geeignet sind Emulgatoren vom Typ der nichtionischen Ethylenoxid-Addukte mit einem HLB- 

50 Wert von 6 — 10. Unter nichtionischen Ethyl enoxidaddukten werden dabei z. B, die Anlagerungsprodukte von 
Ethylenoxid an Fettsauren mit 12—22 C-Atomen, an Fettalkoholen mit 12—22 C-Atomen, an Fettsauremonoe- 
ster aus C t 2— C22- Fettsauren und Polyolen mit 2—6 C-Atomen und 2—6 Hydroxylgruppen, z. B. an Fettsaure- 
monoglyceriden und an Sorbitanfettsaureester, an Alkylglycosiden, an Methylglucose- Fettsaureester, an Fett- 
saurealkanolamiden und an andere alkoxylierbare Fettderivaten verstanden. Unter dem HLB-Wert wird ein aus 

55 der Struktur errechenbarer Wert gemaB HLB = 0,2 (100-L) verstanden, worin L der Anteil der lipophilen Alkyl- 
oder Acylgruppen in Gew.-°/o des GesamtmolekQls ist. 

Geeignete Emulgatoren sind insbesondere z. B. die Anlagerungsprodukte von 5 Mol Ethylenoxid an Cetyl- 
und/oder Oleylalkohol-Gemische (Cetyl-/OleylalkohoI + 5 EO) oder von 3 Mol Ethylenoxid an Lauryl- und/ 
oder Myristylalkohol (Lauryl-/MyristylaIkohol -h 3 EO). 

go Besonders leicht lassen sich Mikroemulsionen dann erhalten, wenn auBer dem genannten lipophilen Emulga- 
tor noch ein hydrophiler Emulgator eingesetzt wird, z. B. vom Typ der nichtionischen Ethylenoxid-Addukte mit 
einem HLB-Wert oberhalb von 1 1 oder vom Typ der wasser!6slichen ionischen Tenside. 

Ein weiterer Erfindungsgegenstand ist daher ein Verfahren zur Herstellung zur erfindungsgemaBen Herstel- 
lung von Mikroemulsionen, bei dem der Emulgator eine Kombination aus einem lipophilen Emulgator vom Typ 

65 der nichtionischen Ethylenoxid-Addukte mit einem HLB-Wert von 6—10 und einem hydrophilen Emulgator 
vom Typ der nichtionischen Ethylenoxid-Addukte mit einem HLB-Wert oberhalb von 1 1 oder der wasserldsli- 
chen ionischen Tenside verwendet wird. 
Als wasserloslich werden dabei alle jene Tenside angesehen, die bei 20° C zu wenigstens 1 Gew.-% in Wasser 
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Idsiich sincL Als ionische Tenside kdnnen anionische, kationische, amphotere oder zwitterionische Tenside 
verwendet werden. Solche Tenside sind in groBer Zahl bekannt Sie zeichnen sich ganz allgemein durch eine 
lipophile Alkyl- oder Acylgruppe mit 12-22 C-Atomen und eine ionische, die Wasserloslichkeit bedingende 
Gruppe aus, die bevorzugt an einem Ende der lipophilen Gruppe gebunden ist. 

Geeignete Aniontenside sind z. B. die wasserlSslichen Alkyl-(Ci 2 -C, 6 )-schwefelsaurehalbester-Salze (Alkyl- 5 
sulfatsalze), die Alkyl-poIyglycoIethersulfat-Salze, die Monoalkylphosphat-Salze, die Seif en, die Alkyl-polyglyco- 
lether-carboxylat-Salze, die Salze von N-acyiierten Aminosauren, die Salze von ProteinhydrolysatFettsaurekon- 
densaten, die Acylisethionat-Salze, die Acyltauride, die Acylsarkosinat-Salze, die Sulfobernsteinsaure-mono-al- 
kyl-(C12-C18)-ester-Salze und die SulfobernsteinsaurediaIkyI-(C8-C16)-ester-Salze und andere bekannte 
wasserl6sliche Salze anionischer Tenside. Geeignete wasserldsliche kationische, zwitterionische und amphotere i 0 
Tenside sind aus der Fachliteratur bekannt. 

Nach dem erfindungsgemaBen Verfahren iassen sich Mikroemuisionen herstellen, die dem Typ Wasser-in-Ol 
angehdren und solche, die dem Typ Ol-in-Wasser angehdren. Fur beide Typen von Mikroemuisionen sind 
bestimmte Konzentrationsbereiche der Komponenten bevorzugt: 

Mikroemuisionen vom Typ Wasser-in-Ol sind dadurch gekennzetchnet, daB sie t5 

(A) 20—60 Gew.-% eines Dialkylethers mit insgesamt 12—24 C-Atomen 

(B) 0—40 Gew.-<*b eines Fettsaureesters mit insgesamt 1 2— 26 C-Atomen oder eines Kohlenwasserstoff6ls 

(C) 20—35 Gew.-% eines Ethylenoxid-Addukts mit einem HLB-Wert vom 6—10 

(D) 1 — 10 Gew.-% eines nichtionischen Ethylenoxid-Addukts mit einem HLB-Wert oberhalb 1 1 oder eines 20 
wasserloslichen ionischen Tensids 

(E) 1 - 10 Gew.-% eines Diols oder Polyois mit 2-6 C-Atomen und 1 -20 Gew.-% Wasser enthalten. 

Durch den Zusatz der Komponente (E), also eines Diols oder Polyois mit 2— 6 C-Atomen, wird der Existenzbe- 
reich der Mikroemulsion noch weiter vergroBert Geeignete Diole oder Polyole sind z. B. Ethylenglycol, 1,2- Pro- 25 
pylenglycol, 13-Propylenglycol, Glycerin, Erythrit, Trimethylolpropan, Sorbit, Pentaerythrit, Butandiol, Diglyce- 
rin, Diethylenglycol, Glycerin-monomethylether oder Methylglucose. 

Mikroemuisionen des Typs Ol-in-Wasser lassen sich bevorzugt in folgenden Konzentrationsbereichen erhal- 
ten: 

30 

(A) 3—30 Gew.-% eines Dialkylethers mit insgesamt 1 2 — 24 C-Atomen 

(B) 0—20 Gew.-%, aber nicht mehr als 70 Gew.-% der Olphase, eines Fettsaureesters mit insgesamt 12—26 
C-Atomen oder eines Kohlenwasserstoffols 

(C) 1 0—20 Gew.-°/o eines Ethylenoxid-Addukts mit einem HLB-Wert von 6— 10 

(D) t - 10 Gew.-% eines Ethylenoxid-Addukts mit einem HLB-Wert oberhalb 1 1 oder eines wasserloslichen 35 
ionischen Tensids 

(E) 1 — 10 Gew.-% eines Diols oder Polyois mit 2— 6 C-Atomen. 

Solche Ol-in-Wasser-Emulsionen lassen sich auch aus den weiter oben beschriebenen Wasser-in-Ol-Emulsio- 
nen durch entsprechende Erhohung des Wasseranteils erhalten. 40 

Die Konsistenz der Mikroemuisionen bei 20°C ist Uberwiegend flussig, solche Mikroemuisionen, die emen 
hohen Wassergehalt und solche, die einen Anteii ionischer Emulgatoren aufweisen, konnen jedoch recht dick- 
flUssig (Beispiel 3) oder gar gelformig erstarrt (Beispiel 4—6) sein. 

Die Mikroemuisionen lassen sich auf einfache Weise dadurch herstellen, daB man die Olkomponenten miscnt, 
die lipophilen Emulgatoren und die hydrophilen nichtionischen Emulgatoren darin last und diese Mischung mit 45 
der Mischung von Wasser und ggf. Polyol und ionischem Tensid mischt und — falls erforderlich — homogeni- 
sicrt* 

Das Gemisch aus Dialkylether, Fettsaureester und nichtionischen Ethylenoxid-Addukten eignet sich auch als 
Mikroemulsionskonzentrat, das sich durch einfaches Vermischen mit Wasser und ggf. Polyolen und ggf. hydro- 
philen nichtionischen oder ionischen Tensiden in stabile Mikroemuisionen UberfUhren laBt. 50 

Ein solches Emulsionskonzentrat zur Herstellung von Mikroemuisionen nach dem erfmdungsgemaBen Ver- 
fahren enthait z. B. 

(A) 25— 35 Gew.-°/o eines Dialkylethers mit insgesamt 12—24 C-Atomen 

(B) 25—35 Gew.-% eines Fettsaureesters mit insgesamt 12—26 C-Atomen und 55 

(C) 30-40 Gew.-% eines Emulgators vom Typ der nichtionischen Ethyienoxid-Addukte mit einem HLB- 



flS) 1 ?— °l^ 6 Gew.-% eines Emulgators vom Typ der nichtionischen Ethyienoxid-Addukte mit einem HLB- 
Wert oberhalb von 11. 

Zur Verwendung als Mikroemulsions-Badedl wird ein Teil der Olkomponente durch ein atherisches Ol oder 
durch ein Gemisch synthetischer Duftstoffole ersetzt 

Neben den genannten obligatorischen Komponenten konnen die erfindungsgemiiB hergestellten Mikroemui- 
sionen auch weitere, fur den jeweiligen Verwendungszweck bestimmte Hilfs- und Wirkstoffe enthalten. Hierzu 
Eehdren hautkosmetische Wirkstoffe, Vitamine, Feuchthaltemittel, Antioxidantien, Konservierungsmittel, anti- 
mikrobielle und fungizide Wirkstoffe, dermatologische Wirkstoffe und Konfektiomerungshilfsmittel. wie z. B. 
Bektrolyte, pH-Puffersubstanzen, Komplexbildner, wasserldsliche, polymere Verdickungsmittel, Schaumbildner 
oder Schauminhibitoren, perlglanzbildende oder trubende Stoffe und Farbstoffe. 
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Die folgenden Beispiele sollen den Gegenstand der Erfindung naher erlautern. 

Beispiele 

1. Nichtionogene Mikroemulsionen W/O 

1 

Di-n-octylether 26,5 Gew.-% 

Isopropylmyristat 26,5 Gew.-% 

CetyN/oIeylalkohol + 5 EO 29,8 Gew.-% 

Cetyl-/oleylalkohol + 10 EO 3,3 Gew.-% 

Glycerin 6,0 Gew.-% 

Wasser 8,0 Gew.-% 

Herstellung 

Di-n-octylether, Isopropylmyristat und die nichtionischen Emulgatoren werden bei 40° C gemischt. Wasser 
und Glycerin werden ebenfalls gemischt und die Mischung dann unter Rilhren in die Olphase einemulgiert Es 
biidet sich eine homogene, optisch isotrope Mikroemulsion. 

2. Nichtionische Mikroemulsion O/W 



Di-n-Octylether 14,2 Gew.-% 

Isopropylmyristat 14,2 Gew.-% 

Cetyl-/oleylalkohol + 5 EO 15,9 Gew.-% 

Cetyl-/oleylaikohol + 10 EO 1,8 Gew.-% 

Glycerin 6,0 Gew.-% 

Wasser 48,0 Gew.-% 



3. Anionische Mikroemulsion O/W 





3 


4 


. 5 


6 


Di-n-0cty1 ether 


4.0 


4.0 


4,0 


4,0 


I sopropy Imyri stat 


4.0 


4,0 


4,0 


4,0 


Cetyl-/oleylalkohol + 5 E0 


12.0 


12,0 






LauryWmyristylalkohol + 3 E0 






7,0 


7,5 


Lauryl-/myristylalkohol + 2 E0- 










sulfat, Na-Salz 


3,0 


3,0 


8,0 


7,5 


Glycerin 


7,0 


10,0 


7,0 


7,0 


Wasser 


70,0 


67,0 


70,0 


70,0 



DE 44 11 557 Al 

4. Mikroemulsionskonzentrate — Mikroemulsionsbadedle 
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PatentansprUche 

1 Verfahren zur Herstellung von Mikroemulsionen mit einem Gehalt an Olkomponenten, Emulgatoren und 
Wasser, dadurch gekennzeichnet, daB man als Olkomponente einen Dialkylether mit insgesamt 12-24 
C-AtomenineinerMengevonwenigstens30Gew.-%derOlphaseverwendet. 

2. Verfahren nach Anspruch 1, dadurch gekennzeichnet, daB der Dialkylether ein linearer Di-n-alkylether 
mitjeweils 6- 10 C-Atomen pro Alkylgruppeist 

3. Verfahren nach Anspruch 1 oder 2, dadurch gekennzeichnet, daB als weitere Olkomponenten Fettsaure- 
ester mit insgesamt 12-26 C-Atomen oder Kohlenwasserstoffe in einer Menge von hochstens 70 Gew.-% 
derOlphase verwendet werdea . 

4. Verfahren nach einem der Anspruche 1 -3, dadurch gekennzeichnet, daB als Emulgatoren erne Combina- 
tion aus einem lipophilen Emulgator vom Typ der nichtionischen Ethylenoxid-Addukte mit einem HLB- 
Wert von 6—10 und einem hydrophilen Emulgator vom Typ der nichtionischen Ethylenoxid-Addukte mit 
einem HLB-Wert oberhalb von 1 1 oder der wasserloslichen ionischen Tenside verwendet wird. 

5. Mikroemulsion vom Typ Wasser-in-Ol, dadurch gekennzeichnet, daB sie 

(A) 20— 60 Gew.-% eines Dialkylethers mit insgesamt 12— 24 C-Atomen; 

(B) 0— 40Gew.-% eines Fettsaureesters mit insgesamt 12—26 C-Atomen oder eines Kohlenwasser- 
stoffols; 

(C) 20—35 Gew.-°/o eines Ethylenoxid-Addukts mit einem HLB-Wert von 6 — 10; 

(D) l-10Gew.-% eines nichtionischen Ethylenoxid-Addukts mit einem HLB-Wert oberhalb 11 oder 
eines wasseridslichen ionischen Tensids; 

(E) 1 - 10 Gew.-% eines Diols oder Polyols mit 2-6 C-Atomen und 1 -20 Gew.-% Wasser 
enthalt . 

6. Mikroemulsion vom Typ Ol-in-Wasser, dadurch gekennzeichnet, daB sie 

(A) 3— 30 Gew.-% eines Dialkylethers mit insgesamt 12—24 C-Atomen; 

(B) 0-20 Gew.-o/o , aber nicht mehr als 70 Gew.-% der Olkomponenten (A + B), ernes Fettsaureesters 
mit insgesamt 12—26 C-Atomen oder eines Kohlenwasserstoffols; 

(C) 10—20 Gew.-% eines Ethylenoxid-Addukts mit einem HLB-Wert von 6 — 10; 

(D) 1-10 Gew.-% eines Ethylenoxid-Addukts mit einem HLB-Wert oberhalb 1 1 oder eines wasserlos- 
lichen ionischen Tensids; 

(E) 1 — 10 Gew.-°/o eines Diols oder Polyols mit 2—6 C-Atomen 

7. Emulsionskonzentrat zur Herstellung von Mikroemulsionen nach dem Verfahren gemaB Anspruch 1, 
dadurch gekennzeichnet, daB es 

(A) 25—35 Gew.-% eines Dialkylethers mit insgesamt 12—24 C-Atomen; 

(B) 25— 35 Gew.-% eines Fettsaureesters mit insgesamt 12— 26 C-Atomen; 

(C) 30-40 Gew.-o/o eines Emulators vom Typ der nichtionischen Ethylenoxid-Addukte mit einem 

^^"^rrGew^^ines Emuigators vom Typ der nichtionischen Ethylenoxid-Addukte mit einem 
HLB-Wert oberhalb von 1 1 
enthalt 
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